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NOTA DE SEGURIDAD DE MEDICAMENTOS

ACIDO FOLICO PUEDE AUMENTAR EL RIESGO DE TOXICIDAD POR CAPECITABINA

Capecitabina es el profarmaco del 5-deoxi-5-fluorouridina, administrado oralmente y biotransformado a
5-fluorouracilo. Este tiene actividad antineoplasica como monoterapia o combinacién para el tratamiento
del cancer de colon, cancer colorrectal y gastrico’.

EL CENTRO NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA DE LA DIRECCION NACIONAL DE FARMACIA
Y DROGAS DEL MINISTERIO DE SALUD DANDOLE SEGUIMIENTO A LA INFORMACION DE
SEGURIDAD DE LOS MEDICAMENTOS CONSIDERA PERTINENTE COMUNICARLES LA
SIGUIENTE INFORMACION:

El Centro de Vigilancia Farmacéutica de Egipto publicé un reporte relacionado al aumento en el riesgo
de toxicidad asociada a capecitabina cuando se toma con acido félico’.

El acido folinico no tiene mayor efecto sobre la farmacocinética de capecitabina y sus metabolitos. Sin
embargo, el acido folinico tiene efectos sobre la farmacodinamia de capecitabina. La toxicidad de
capecitabina puede ser potenciada por el acido folinico. Esto también puede ser relevante con
suplementof de acido fdlico para la deficiencia de folatos debido a la similitud entre el acido folinico y el
acido folico .

Descripcion de caso: Una paciente de 51 afios con cancer de mama metastasico comenzd un
tratamiento con 2500 mg/m2 diarios de capecitabina durante 14 dias que debian repetirse cada 21 dias.
Se suspendio el tratamiento a los 8 dias debido a que la paciente presentd diarrea, vomitos y sindrome
mano-pie. Mejord con hidratacion parenteral y tratamiento sintomatico, pero tres semanas mas tarde atn
presentaba diarrea, edema en las piernas y sindrome mano-pie. Se descubri6 que habia estado
tomando 15 mg/dia de &acido félico durante varias semanas antes de comenzar el tratamiento con
capecitabina y que siguié tomandolo durante y después del tratamiento con capecitabina. El estado de la
paciente mejord cuando se suspendid el acido folico, pero entonces desarrolld diarrea y fiebre seguida
de colitis necrosante y la paciente fallecié por choque séptico y fallo vascular?.

Situacién en Panama: Actualmente en la Direccion Nacional de Farmacia y Drogas, se encuentran
registrados tres productos farmacéuticos que contienen capecitabina y veintiséis suplementos
vitaminicos que contienen acido félico en su formulacién.

Acciones a ejecutar por parte de la Direccién Nacional de Farmacia y Drogas
% Comunicar este riesgo a traves de la seccién de notas de seguridad de medicamentos del sitio web
del Ministerio de Salud (http://www.minsa.gob.pa/informacion-salud/alertas-y-comunicados).

++ Solicitar la inclusion de esta informacién de seguridad en las monografias e insertos.

Recomendaciones:

% Una reduccion de la dosis de 5-fluoruracilo o del profarmaco puede ser requerida’.

“» Los pacientes deberan ser monitoreados de cerca por la potencial toxicidad de 5-fluoruracilo, tal
como: neutropenia, frombocitopenia, estomatitis, hemorragia gastrointestinal, diarrea grave,
vémitos, reacciones cutaneas y neuropatias’.

% Los pacientes deberan ser instruidos para evitar que tomen suplementos de acido félico o
preparaciones multivitaminicas que contengan acido folico, sin primero consultarle al médico’.

% La precaucién debera ser tomada cuando reciba tabletas que contengan multivitaminas con
quimioterapia’.
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% Reporte las sospechas de reacciones adversas, fallas farmacéuticas y/o terapéuticas a
medicamentos al Centro Nacional de Farmacovigilancia. Telefax: 512-9404 o al correo
electrénico fvigilancia@minsa.gob.pa.)

Para finalizar, le agradecemos el cumplimiento de las recomendaciones emitidas en esta nota de
seguridad y le solicitamos haga extensiva esta informacion a otros profesionales sanitarios y pacientes.
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El objetivo de esta nota informativa es difundir informacién sobre la seguridad de los medicamentos

basados en las comunicaciones de las Agencias Reguladoras Internacionales. Esta es una traduccién del

texto original de caracter informativo. Cualquier incoherencia en el texto, prevalecera el del texto en su

idioma de origen.
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